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ARTÍCULOS ORIGINALES

Angioplastia primaria en pacientes diabéticos 
con STEMI: predictores de mortalidad intrahos-
pitalaria y en el seguimiento alejado	
José A. Álvarez, Guillermo Migliaro, Gustavo Leiva, María 
Luz Fernández-Recalde, Brian Donato, Pablo Baglioni, 
Alejandra Morales-Lezica, Christian Smith, Jorge Allín.

Introducción y objetivos. La diabetes mellitus (DM) es una enfer-
medad con un elevado riesgo cardiovascular. El objetivo de este 
trabajo fue evaluar la mortalidad intrahospitalaria (MIH) y en el 
seguimiento alejado de los pacientes diabéticos con infarto agudo 
de miocardio (IAM) tratados con angioplastia primaria (AP) y 
determinar sus predictores.  
Material y métodos. Se incluyeron de forma retrospectiva 866 
pacientes (p) consecutivos con IAM tratados con AP durante enero 
de 1993 y diciembre del 2013. Se evaluaron 100 p con diagnóstico 
clínico de ingreso de DM. El seguimiento de la población fue del 
90%, con una mediana de 121 meses. 
Resultados. De los 866 p, 100 tenían diagnóstico de DM (11,56%), 
en su mayoría hombres (86%), el 50% tenía más de 70 años y el 
20% había tenido un IAM previo. El 76% estaba en Killip-Kimball 
(KK) 1 al ingreso y el 16% en KK 4. La localización más frecuente 
fue la anterior (50%) y el 65% tenía lesión de 2 o más vasos coro-
narios. Se observó una MIH del 15%. Solo el KK al ingreso resultó 
predictor independiente de MIH (OR=13,64; IC95%: 2,63-70,65). 
La mortalidad alejada fue del 35%, y solamente la edad (OR=1,07; 
IC95%: 1-1,16) y el KK al ingreso (OR=2,48; IC95%: 1,48-4,14) 
resultaron variables con significación estadística.  
Conclusión. Esta población de pacientes diabéticos se caracterizó 
por ser más añosa y por presentar en su mayoría lesión de 2 o más 
vasos coronarios. La incidencia de KK 4 al ingreso fue significati-
vamente mayor y la única variable predictora independiente de 
mortalidad intra-hospitalaria y junto con la edad fueron los únicos 
predictores independientes de mortalidad en el seguimiento alejado. 

Histerectomía radical laparoscópica: ¿un nuevo 
estándar en el tratamiento del cáncer de cuello 
uterino?	
Cecilia Darin, Julián Di Guilmi, Romina Verdura, Juan Sardi, 
Gustavo A. Maya.

Objetivos. Analizar los resultados de la histerectomía radical 
realizada por vía laparoscópica y comparar los mismos con un 
grupo control de cirugías abiertas.  
Material y métodos. Estudio retrospectivo, que incluyó pacientes 
con diagnóstico de carcinoma de cuello estadio Ia2 a IIA opera-

das en nuestro hospital entre el 01/01/2002 y el 30/06/2015. 
Se evaluaron la complicaciones intra- y posquirúrgicas, la 
pérdida de sangre, el tiempo operatorio, la estadía hospitalaria 
y los resultados del informe anatomopatológico. Se incluyeron 
en el estudio 19 pacientes operadas por vía laparoscópica, se 
compararon los resultados con un grupo control de 32 pacientes 
operadas por vía abdominal. Los datos obtenidos fueron anali-
zados estadísticamente con Stata V6.0. El estudio fue aprobado 
por Comité de Revisión Institucional del Hospital Británico de 
Buenos Aires.  
Resultados. El tiempo quirúrgico fue de 266 minutos de media 
para la laparoscopia y cirugía 261 minutos para la abierta 
(p<0,66). Todos los pacientes del grupo de laparoscopia recupe-
raron la movilidad intestinal a las 48 horas. La diferencia entre 
el hematocrito pre- y posquirúrgico no fue significativa (p<0,20). 
No hubo diferencias en el número de complicaciones intra- y 
posquirúrgicas. La complicación posquirúrgica más frecuente 
fue la retención urinaria, sin diferencias entre los grupos. En la 
comparación de los resultados anatomopatológicos, no hubo 
diferencia entre el tamaño de parametrios, manguito vaginal y 
márgenes. Hubo una diferencia a favor de la cirugía abierta en 
la cantidad total de ganglios pelvianos (p<0,0035). En cuanto 
a los días de internación, con la cirugía laparoscópica fue un 
promedio de 2,5 días (1-8), mientras que en la cirugía abierta el 
promedio de internación fue de 5,1 días (2-25), (p<0,0003). 
Conclusiones. La histerectomía radical por vía laparoscópica 
mostró una recuperación más rápida con menor tiempo de 
internación. Los tiempos quirúrgicos y las complicaciones no 
mostraron diferencias significativas. Esta técnica en un equipo 
con experiencia y entrenado en laparoscopia debería ser el 
estándar en el tratamiento quirúrgico del cáncer de cuello. 

ARTÍCULO DE REVISIÓN

Fisiopatología de la fibrosis pulmonar idiopática
Glenda Ernst, Tamara Décima, Pablo Young, Alejandro Salvado.

La fibrosis pulmonar idiopática (FPI) es una rara enfermedad progresi-
va y fatal, más frecuente en los hombres. Habitualmente se presenta 
en promedio a los 66 años y su pronóstico es malo. La media de 
supervivencia de estos pacientes oscila entre 2,5 a los 5 años; sin 
embargo, el curso clínico de la enfermedad puede cambiar conside-
rablemente de paciente a paciente. Algunos de estos muestran una 
progresión lenta durante muchos años, mientras que otros presentan 
exacerbaciones agudas y rápida pérdida de la función pulmonar, lo 
que conduce a una muerte temprana. Se ha sugerido anteriormente 
que diferentes tasas de progresión de la enfermedad podrían estar 
relacionadas con distintos fenotipos del FPI.  
A pesar de que se han realizado numerosos esfuerzos para entender 
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el mecanismo implicado en el desarrollo de FPI, sus principales causas 
permanecen aún poco claras. Ha sido previamente postulado que 
esta enfermedad podría ser el resultado de microinjurias alveolares 
repetidas y una reparación anormal. Es necesario continuar con el 
estudio de los factores desencadenantes de lesiones para generar 
nuevas posibles dianas terapéuticas. 

CASO CLÍNICO

Neuritis óptica bilateral por enfermedad de Devic
M. Victoria Gutiérrez, Julio E. Bruetman, Javier Halfon, 
Roberto Ebner, Pablo Young.

La pérdida de la visión en forma aguda y persistente requiere 
una evaluación exhaustiva y precisa que orienta a su etiología y 
consecuente tratamiento. Presentamos una paciente joven con 
pérdida súbita y progresiva de la visión de un ojo con posterior 

progresión al contralateral a consecuencia de una neuritis óptica 
bilateral con diagnóstico final de neuromielitis óptica (NMO) o 
enfermedad de Devic con anticuerpos positivos anti-NMO. Des-
cribiremos el caso clínico, su evaluación y posterior tratamiento. 

IMÁGENES EN MEDICINA

Utilidad de la angiotomografía coronaria 
y cardíaca con contraste
Esteban Ludueña Clos, Bettiana J. Torterolo Lozano, Osval-
do Manuale, Adriana García.
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Angioplastia primaria en pacientes diabéticos 
con STEMI: predictores de mortalidad 

intrahospitalaria y en el seguimiento alejado

José A. Álvarez1, Guillermo Migliaro1, Gustavo Leiva1, María Luz Fernández-Recalde2, Brian Donato1, Pablo Baglioni1, Alejandra 
Morales-Lezica3, Christian Smith2, Jorge Allin1

RESUMEN

Introducción y objetivos. La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad con un 
elevado riesgo cardiovascular. El objetivo de este trabajo fue evaluar la mortali-
dad intrahospitalaria (MIH) y en el seguimiento alejado de los pacientes diabé-
ticos con infarto agudo de miocardio (IAM) tratados con angioplastia primaria 
(AP) y determinar sus predictores. 
Material y métodos. Se incluyeron de forma retrospectiva 866 pacientes (p) 
consecutivos con IAM tratados con AP durante enero de 1993 y diciembre del 
2013. Se evaluaron 100 p con diagnóstico clínico de ingreso de DM. El segui-
miento de la población fue del 90%, con una mediana de 121 meses.
Resultados. De los 866 p, 100 tenían diagnóstico de DM (11,56%), en su ma-
yoría hombres (86%), el 50% tenía más de 70 años y el 20% había tenido un 
IAM previo. El 76% estaba en Killip-Kimball (KK) 1 al ingreso y el 16% en KK 4. 
La localización más frecuente fue la anterior (50%) y el 65% tenía lesión de 2 
o más vasos coronarios.
Se observó una MIH del 15%. Solo el KK al ingreso resultó predictor indepen-
diente de MIH (OR=13,64; IC95%: 2,63-70,65). 
La mortalidad alejada fue del 35%, y solamente la edad (OR=1,07; IC95%: 
1-1,16) y el KK al ingreso (OR=2,48; IC95%: 1,48-4,14) resultaron variables con 
significación estadística. 
Conclusión. Esta población de pacientes diabéticos se caracterizó por ser más 
añosa y por presentar en su mayoría lesión de 2 o más vasos coronarios. La inci-
dencia de KK 4 al ingreso fue significativamente mayor y la única variable predic-
tora independiente de mortalidad intra-hospitalaria y junto con la edad fueron 
los únicos predictores independientes de mortalidad en el seguimiento alejado.

Palabras clave: diabetes mellitus, infarto de miocardio, angioplastia corona-
ria, enfermedad coronaria..

ABSTRACT

Background and aims. Diabetes mellitus (DM) is a disease that carries a signifi-
cant increase of  cardiovascular disease. The aim of this study was to evaluate 
in-hospital mortality (IHM) and during follow-up of diabetic patients with acu-
te myocardial infarction (AMI) treated with primary angioplasty (PA) and to de-
termine its predictors.
Materials and methods: Eight hundred and fifty one patients with AMI trea-
ted with PA were retrospectively enrolled during January 1993 and December 
2013. A hundred patients with a clinical diagnosis of DM were evaluated. The 
median follow-up was 121 months  in 90% of the population.
Results. Of the 866 patients evaluated, 100 had a diagnosis of DM (11.56%), 
most were men (86%), 50% had more than 70 years old and 20% had a pre-
vious myocardial infarction. Overall, 76% presented with a  Killip Kimball (KK) 
grade of 1 at admission and 16%  presented with a KK4. The most frequent lo-
cation of AMI was anterior (50%) and 65% had 2 or more coronary vessels 
compromised.
IHM was 15%. The only independent variable significantly associated with IHM 
was the KK at admission (OR=13.64; CI95%: 2.63-70.65).
Mortality during follow up was 35% and its independent predictors were: age 
(OR=1.07; CI95%: 1-1.16)] and KK at admission (OR=2.40; CI95%: 1.48-4.14).
Conclusion. This group of diabetic patients with AMI was older and presented 
most frequently 2 or more coronary vessels compromised. 
The prevalence of KK 4 at admission was significantly higher and it represented 
the only independent predictor of in-hospital mortality and also, together with 
age, it was an independent predictor of mortality during follow-up. 

Keywords: diabetes mellitus, myocardial infarction, acute coronary syndrome, 
percutaneus transluminal coronary angioplasty.

Fronteras en Medicina 2016;11(1):7-12

Abreviaturas
IAM Infarto agudo de miocardio
AP Angioplastia primaria
p Pacientes
DM Diabetes mellitus
KK Killip Kimball
MIH Mortalidad intrahospitalaria
STEMI Sindrome coronario agudo con supradesnivel del ST
CRM Cirugía de revascularización miocárdica
MS Mortalidad alejada / follow up mortality
MACE Eventos cardiovasculares mayores
OR Odds ratio
IC95% Intervalo de confianza de 95%
AMI Acute myocardial infarction
PA Primary angioplasty
IHM In-hospital mortality
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Hospital Británico de Buenos Aires. CABA, Rep. Argentina.
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Introducción

La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad me-
tabólica vinculada a un riesgo significativo de en-
fermedad micro- y macrovascular que está pre-
sente en el 20 al 30% de los pacientes con síndro-
mes coronarios agudos (SCA) y el 15 al 20% de 
aquellos que requieren algún procedimiento de 
revascularización1-3.
Se describe en estos pacientes un estado hipercoa-
gulable con mayor actividad plaquetaria y mayor 
capacidad de generación de fibrina, y una arteriopa-
tía con placas con mayor contenido de macrófagos, 
enfermedad más difusa y calcificada, y escaso fenó-
meno de dilatación compensadora4.
Los pacientes con DM que presentan un SCA con 
o sin supradesnivel ST (IAM) tienen mayor riesgo 
de mortalidad a corto y largo plazo, así como mayor 
prevalencia de reinfarto e insuficiencia cardíaca5.
En pacientes diabéticos con SCA con elevación del 
ST (STEMI), la angioplastia primaria (AP) es el 
tratamiento de elección6,7.
Evidencia previamente publicada ha demostrado 
que, en este contexto, la mortalidad inmediata y 
alejada es mayor que en sujetos no diabéticos8-10.

Poca evidencia evalúa aquellos predictores de mor-
talidad a corto y largo plazo en la población de pa-
cientes diabéticos con STEMI sometidos a AP en 
particular.

Materiales y métodos

Diseño del estudio y selección de pacientes
Se diseñó un estudio de tipo corte transversal retrospec-
tivo y multicéntrico. El mismo fue llevado a cabo en dos 
centros hospitalarios de la Ciudad de Buenos Aires. Se 
recopilaron los datos de todos los pacientes sometidos a 
AP entre enero de 1993 y diciembre de 2013. Se utiliza-
ron las bases de datos de los servicios de Hemodinamia 
de ambos centros, que son periódicamente actualizadas 
en forma prospectiva con los datos de seguimiento de 
los pacientes intervenidos. Aquellos datos faltantes fue-
ron recolectados por medio de la búsqueda en las histo-
rias clínicas, o bien a través de comunicación telefónica 
con el paciente.
Se incluyeron a aquellos pacientes con diagnóstico de 
DM que hayan ingresado por cuadro de STEMI y que 
hayan requerido AP. Se definió como paciente con DM 
a aquellos sujetos que presentaban al ingreso glucemia 
en ayunas mayor de 126 mg/dl o niveles superiores a 

Tabla 1. Características generales y demográficas de la población.

Variable Diabetes % (n/N) No diabetes % (n/N) OR (IC95%) p

Sexo (F) 14 (14/100) 24 (205/856) 0,96 (0,57-1,61) 0,87

Edad: menor 70 años 50 (50/100) 75 (642/856) 0,23 (0,14-0,37) 0,0001

Dislipemia 48 (48/100) 45 (385/856) 1,32 (0,85-2,02) 0,20

Tabaquismo 42 (42/100) 52 (445/856) 0,91 (0,59-1,4) 0,67

Hipertensión arterial 66 (66/100) 45 (385/856) 1,58 (1,02-2,43) 0,03

IAM previo 20 (20/100) 9,5 (81/856) 1,76 (0,96-3,22) 0,06

Killip Kimball de ingreso
1
2
3
4

76 (76/100)
5 (5/100)
3 (3/100)

16 (16/100)

84(719/856)
9 (77/856)
1 (12/856)
6 (51/856)

2,09 (1,45-3,02)
0,57 (0,35-0,95)
0,55 (0,21-1,41)
2,18 (0,59-7,96)
3,31 (1,78-6,14)

0,0001
0,03
0,24
0,03
0,003

Número de vasos
1
>2

35 (35/100)
65 (65/100)

53 (454/856)
47(402/856)

1,36 (1,03-1,81)
0,43 (0,28-0,68)
2,27 (1,45-3,56)

0,03
0,003
0,003

Vaso responsable
DA
CD
Cx
TCI
Bypass

52 (52/100)
31 (31/100)
16 (16/100)
1 (1/100)

0

49 (419/856)
33 (282/856)
16 (136/856)
0,66 (5/856)
1,34 (11/856)

1,27 (0,95-1,68)
1,04 (0,68-1,59)
0,91 (0,57-1,44)
1,05 (0,59-1,87)
1,57 (0,18-13,65)

0,7 (0,1-6,19)

0,09
0,

0,73
0,84

1
1

Stent 82 (82/100) 86 (737/856) 0,67 (0,38-1,17) 0,16

Inhibidores glicoproteicos IIb IIIa 20 (20/100) 31,5 (270/856) 0,53 (0,31- 0,89) 0,01

Tiempo p-b <120’ 68,75 (66/96) 64,76 (489/755) 1,16 (0,63-2,14) 0,62

IECA en seguimiento 71,93 (41/96) 64,55 (295/755) 1,4 (0,76-2,58) 0,27

Estatinas en seguimiento 49 (47/96) 52 (392/755) 0,77 (0,37-1,62) 0,5

IAM: infarto agudo de miocardio. DA: arteria descendente anterior. CD: coronaria derecha. CX: circunfleja. TCI: tronco de coronaria izquierda. Tiempo p-b: tiempo puerta-
balón IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina.



Angioplastia primaria en pacientes diabéticos con STEMI | Álvarez JA y cols. | 9

200 mg/dl en una o dos muestras al azar, o bien a aque-
llos con diagnóstico previo en tratamiento con hipo-
glucemiantes o antihiperglucemiantes orales o insulina. 
STEMI fue definido como síntomas de isquemia mio-
cárdica con menos de 12 horas de evolución asociado 
a elevación del segmento ST en el punto j del electro-
cardiograma ≥ de 2 mm en por lo menos dos derivacio-
nes contiguas o la presencia de nuevo o presuntamente 
nuevo bloqueo completo de la rama izquierda más libe-
ración de biomarcadores de necrosis miocárdica, espe-
cíficamente troponina T.
Fueron excluidos aquellos sujetos con IAM evolucio-
nados por más de 12 horas, o bien a aquellos que ha-
bían recibido tratamiento previo con fibrinolíticos, ya 
sea con o sin criterios de reperfusión.

Descripción del procedimiento
La angioplastia fue realizada a través de abordaje de las 
arterias femoral o radial con catéteres de 6 o 7 French. 
La anticoagulación se realizó con heparina endovenosa 
en dosis ajustadas para mantener un tiempo de coagula-
ción activado mayor a 250 segundos; en los casos en que 
se planeó la utilización de abciximab, la dosis inicial de 
heparina se redujo a 70 UI/kg de peso. Guías, balones y 
catéteres de tromboaspiración se utilizaron según el cri-
terio del operador. Los stents fueron impactados a alta 
presión según técnica; y a partir del año 2006 se utili-
zaron stents farmacoactivos siempre que estuvieran dis-
ponibles. La duración de la doble antiagregación pla-
quetaria fue a criterio del médico de cabecera, con una 
fuerte recomendación de mantenerla durante doce me-
ses en los casos de utilización de stents farmacoactivos.

Variables evaluadas en seguimiento
Las siguientes variables relativas a la internación fue-
ron evaluadas: edad, sexo, antecedentes de IAM pre-
vio, antecedentes de tabaquismo, dislipemia, hiperten-
sión arterial, cirugía de revascularización miocárdica 
(CRM) previa, angioplastia previa, grado de KK al in-
greso, localización del IAM, vaso responsable del even-
to, número de vasos con enfermedad aterosclerótica sig-
nificativa (estenosis >70%), score de SYNTAX, coloca-
ción de stent, uso de catéter de tromboaspiración, re-
querimiento de inhibidores de la glicoproteína IIb-IIIa, 
flujo TIMI posangioplastia y muerte intrahospitalaria 

(MIH) periprocedimiento. Posterior a la internación, 
se constataron los controles clínicos periódicos para de-
terminar las siguientes variables en seguimiento: muer-
te alejada (MS) y eventos cardiovasculares mayores 
(MACE), definidos como: reinfarto, requerimiento de 
CRM, nueva angioplastia, accidente cerebrovascular.
Si bien no correspondía al objetivo del estudio, se com-
pararon las MIH y MS de los sujetos incluidos con res-
pecto a aquellas de los pacientes no diabéticos de nues-
tra cohorte.

Análisis estadístico
A partir de las bases de datos analizadas, se reali-
zó el análisis estadístico utilizando el programa Stata 
(Version 11.2, Statacorp, College Station, Texas). Se 
describieron las variables categóricas como porcentajes 
y las variables numéricas como media con su desvío es-
tándar o mediana con su rango intercuartilo (RIC) 25-
75%, según correspondiera. Se calcularon los odds ra-
tio (OR) con su respectivos intervalos de confianza del 
95% (IC95%).
Las medidas de efecto evaluadas fueron: MIH y MS. 
Aquellas variables significativamente asociadas con las 
medidas antedichas fueron incluidas en un análisis mul-
tivariado siguiendo un modelo de regresión logística. Se 
consideró como significativo un valor de p<0,05%.

Resultados

En el período de estudio, se encontraron un total de 
866 pacientes sometidos a AP. De ellos, 100 sujetos 
cumplieron con los criterios de elegibilidad. La Tabla 
1 describe las características generales de los pacientes 
incluidos. La edad promedio fue de 65±10 años. En su 
mayoría correspondieron al sexo masculino (86%). De 
los pacientes que egresaron posterior al evento, el 10% 
se perdió en el seguimiento. La mediana de tiempo de 
seguimiento fue de 121 (RIC: 109-145) meses.
Se observó una MIH del 15%, mientras que la MS fue 
del 35%. Esto contrasta con las mortalidades de los su-
jetos no diabéticos de nuestra cohorte (MIH=4,69%; 
OR=3,76; IC95%: 1,95-7,23; y MS=12,75%; 
OR=2,79; IC95%: 1,56-4,98), tal como se observa en la 
Figura 1. Excluyendo a aquellos sujetos con KK 4 al in-
greso, la MIH fue del 2% y la MS del 21%. En seguimien-

Tabla 2. Mortalidad intrahospitalaria.

Variable
Análisis univariado

OR (IC95%)
Análisis multivariado

OR (IC95%)
Sexo 0,32 (0,17-0,58) 0,60 (0,24-1,5)
Edad NA 0,91 (0,8-1,05)
KK ingreso 6,76 (4,18-10,94) 13,64 (2,63-70,65)

TIMI final 0,38 (0,17-0,83) 0,29 (0,04-2,06)

SYNTAX score 2,66 (0,65-10,86) 0,57 (0,04- 7,05)

KK: Killip Kimball. NA: no aplicable.

Tabla 3. Mortalidad en el seguimiento.

Variable
Análisis univariado

OR (IC95%)
Análisis multivariado

OR (IC 95%)
Edad 3,45 (0,69-17,1) 1,07 (0,99-1,17)
Menos 70 años 0,36 (0,14-0,92) 1,89 (0,31-11,68)
IAM previo 2,81 (1- 7,93) 1,81 (0,52-6,28)
KK ingreso 2,39 (1,66-3,44) 2,47 (1,48-4,14)
Nº vasos 2,2 (1,30-3,70) 1,91 (0,94-3,92)
Stent 0,35 (0,12-1,04) 0,42 (0,11-1,61)
SYNTAX score 4,3 (1,01-18,24) 2,35 (0,55-10)
IAM: infarto agudo de miocardio. KK: Killip Kimball.
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to alejado, la prevalencia de MACE en sujetos diabéticos 
fue del 32%; de ellos, el 69% requirió nueva angioplastia.
La Tabla 2 muestra los análisis univariado y multivaria-
do de los predictores de MIH. En el primero, el KK al 
ingreso, el flujo TIMI posangioplastia y la edad demos-
traron estar significativamente asociados al evento ana-
lizado. Sin embargo, en el análisis multivariado, sólo el 
KK demostró ser predictor independiente asociado a 
MIH (OR=13,64; IC95%: 2,63-70,65).
En cuanto a la MS, la Tabla 3 describe los resulta-
dos de los análisis uni- y multivariado. Se identificó 
como variables significativamente asociadas en el aná-
lisis univariado a: la edad, el IAM previo, el KK al in-
greso, el número de vasos comprometidos y el score de 
SYNTAX. En el análisis multivariado, solamente la 
edad (OR=1,07; IC95%: 1-1,16) y el KK (OR=2,48; 
IC95%: 1,48-4,14) demostraron ser factores indepen-
dientes asociados con MS.

Discusión

Según los resultados de nuestro estudio, aquellos su-
jetos con STEMI sometidos a AP y DM presentaron 
una mayor mortalidad tanto intrahospitalaria como en 
el seguimiento con respecto a pacientes no diabéticos. 
En la comparación realizada entre la población diabé-
tica versus la no diabética, esta última se caracterizó por 
presentar pacientes más jóvenes, con mayor prevalencia 
de lesión de un solo vaso coronario y mayor uso de inhi-
bidores glicoproteicos IIbIIIa.
Dentro de aquellos pacientes con DM, el grado de KK 
demostró ser un predictor robusto de MIH y MS. La 
edad resultó asimismo predictor independiente de MS.
Es bien sabido que la DM presenta un riesgo incre-
mentado de cardiopatía isquémica con enfermedad 
de múltiples vasos11,12. De esto se desprende la nece-
sidad de angioplastia en contexto de STEMI o de an-
gina inestable en esta población13. En este sentido, la 
DM cobra relevancia como factor de mal pronósti-
co, dada la evidencia existente que muestra que aque-
llos sujetos diabéticos presentan una mayor probabi-
lidad de muerte posterior a un evento coronario agu-
do a corto y largo plazo14. Timmer et al.15, en un es-
tudio de seguimiento de pacientes con STEMI asig-
nados aleatoriamente a tratamiento fibrinolítico en-
dovenoso con estreptoquinasa versus AP, encontraron 
que la DM era una variable independiente asociada a 
mortalidad (HR=2,3; p<0,001) y que la AP se encon-
traba asociada a un mejor pronóstico en la población 
diabética en particular.
Asimismo, la hiperglucemia (incluso la hiperglucemia 
por estrés) está asociada a un mayor tamaño de infar-
to y a mayor mortalidad. De hecho, modelos in vitro 
e in vivo demuestran que la hiperglucemia está invo-
lucrada en la lesión por reperfusión8,16,17. Dentro del 
contexto de pacientes con requerimiento de AP, aque-

llos con DM presentan un mayor riesgo de mortali-
dad así como de eventos adversos cardiovasculares. En 
un trabajo recientemente publicado por De Luca et 
al.8, se evaluaron 6298 pacientes con STEMI someti-
dos a AP de los cuales el 15,4% eran diabéticos. En el 
seguimiento alejado, los sujetos con DM presentaron 
mayor mortalidad (19,1% vs. 7,4%; p<0,0001), rein-
farto (10,4% vs. 7,5%; p<0,001) y trombosis del stent 
(7,6% vs. 4,8%; p=0,002). Jensen et al.3 describen si-
milares resultados en cuanto a mortalidad y riesgo de 
reinfarto en un estudio poblacional llevado a cabo en 
Dinamarca, si bien en este caso la frecuencia de trom-
bosis de stent fue similar con respecto a no diabéticos 
en el seguimiento (1,6% vs. 1,5%; HR=1,15; IC95%: 
0,5-2,67).
El curso evolutivo de sujetos diabéticos con eventos co-
ronarios agudos que requieren AP está exhaustivamen-
te evaluado.
Sin embargo, existe poca evidencia que oriente acer-
ca de los posibles factores que puedan asociarse a ma-
yor mortalidad dentro de esta población en particular. 
Kahn et al.18 han descripto que la edad, el sexo, el score 
TIMI posperfusión, el tiempo puerta-balón, IAM pre-
vio y el número de vasos comprometidos fueron varia-
bles asociadas a la mortalidad en DM y STEMI en se-
guimiento. De acuerdo a nuestros resultados, el grado 
de KK fue la única variable predictora de mortalidad, 
tanto durante la internación como en el seguimien-
to alejado. Es bien sabido el valor pronóstico que tiene 
el KK, en particular el desarrollo de shock cardiogéni-
co, en sujetos con eventos coronarios agudos19. El pro-
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Figura 1. Mortalidad intrahospitalaria (a) y alejada (b) en seguimiento en sujetos 
diabéticos y no diabéticos. DM: diabetes. *=p<0,05.
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nóstico adverso del shock cardiogénico en pacientes con 
STEMI y DM ha sido previamente descripto en el tra-
bajo publicado por Gasior et al.20 De todas maneras, el 
KK se comporta más bien como un predictor de mor-
talidad a corto plazo en este contexto, existiendo me-
nos evidencia acerca del valor del mismo en relación a la 
mortalidad a largo plazo.
Llamativamente, variables como el TIMI posangioplas-
tia, el uso de stents, el score de SYNTAX o el uso de in-
hibidores de la glicoproteína IIb/IIIa no demostraron 
estar vinculadas en forma independiente con la morta-
lidad de nuestra cohorte de pacientes diabéticos.
Cabe mencionar la baja compliance al tratamiento fun-
damentalmente con estatinas durante el seguimiento 
alejado de estos pacientes. Las causas del cese del tra-
tamiento más descriptas fueron: presencia de efectos 
adversos al fármaco, por voluntad del paciente a pe-
sar de la prescripción médica y pérdida de seguimien-
to clínico del paciente.
Este estudio cuenta con algunas limitaciones que me-
recen ser señaladas. Por un lado, el estudio presenta las 
limitaciones derivadas de su naturaleza retrospectiva. 
Sin embargo, la base de datos utilizada en los centros 
intervinientes se actualiza periódicamente en forma 

prospectiva. Por otro lado, contamos con un tamaño 
muestral relativamente pequeño; es posible que cier-
tas variables puedan estar significativamente asociadas 
a mortalidad y que no hayan podido ser discrimina-
das dado el diseño del estudio. Asimismo, en los ca-
sos que requirieron colocación de stent, no se detalló 
qué tipo de stent fue utilizado. En buena medida, las 
fortalezas de este estudio provienen de su naturaleza 
multicéntrica, la evaluación de sujetos diabéticos ex-
clusivamente y de un porcentaje de pérdida de segui-
miento a largo plazo baja. Según nuestro conocimien-
to, este es el primer trabajo de esta naturaleza realiza-
do en la Argentina.
En conclusión, encontramos un mayor riesgo de morta-
lidad intrahospitalaria y en seguimiento en sujetos dia-
béticos sometidos a AP por un evento coronario agudo. 
Esto coincide con lo previamente publicado. Dentro 
de los predictores de MIH, el grado de KK resultó aso-
ciado en forma independiente a ella. En el seguimien-
to alejado, la edad y el grado de KK resultaron ser pre-
dictores independientes de muerte. Mayor evidencia es 
necesaria con el fin de confirmar estos hallazgos y po-
der discriminar aquellos diabéticos con mayor riesgo de 
eventos adversos posterior a angioplastia.
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Histerectomía radical laparoscópica: ¿un nuevo 
estándar en el tratamiento del cáncer de cuello 

uterino?

Cecilia Darin, Julián Di Guilmi, Romina Verdura, Juan Sardi, Gustavo A. Maya

RESUMEN

Objetivos. Analizar los resultados de la histerectomía radical realizada por vía la-
paroscópica y comparar los mismos con un grupo control de cirugías abiertas. 
Material y métodos. Estudio retrospectivo, que incluyó pacientes con diagnós-
tico de carcinoma de cuello estadio Ia2 a IIA operadas en nuestro hospital en-
tre el 01/01/2002 y el 30/06/2015. Se evaluaron la complicaciones intra- y pos-
quirúrgicas, la pérdida de sangre, el tiempo operatorio, la estadía hospitalaria y 
los resultados del informe anatomopatológico. Se incluyeron en el estudio 19 
pacientes operadas por vía laparoscópica, se compararon los resultados con un 
grupo control de 32 pacientes operadas por vía abdominal. Los datos obteni-
dos fueron analizados estadísticamente con Stata V6.0. El estudio fue aproba-
do por Comité de Revisión Institucional del Hospital Británico de Buenos Aires.
Resultados. El tiempo quirúrgico fue de 266 minutos de media para la laparos-
copia y cirugía 261 minutos para la abierta (p<0,66). Todos los pacientes del 
grupo de laparoscopia recuperaron la movilidad intestinal a las 48 horas. La di-
ferencia entre el hematocrito pre- y posquirúrgico no fue significativa (p<0,20). 
No hubo diferencias en el número de complicaciones intra- y posquirúrgicas. 
La complicación posquirúrgica más frecuente fue la retención urinaria, sin dife-
rencias entre los grupos. En la comparación de los resultados anatomopatoló-
gicos, no hubo diferencia entre el tamaño de parametrios, manguito vaginal y 
márgenes. Hubo una diferencia a favor de la cirugía abierta en la cantidad to-
tal de ganglios pelvianos (p<0,0035). En cuanto a los días de internación, con 
la cirugía laparoscópica fue un promedio de 2,5 días (1-8), mientras que en la 
cirugía abierta el promedio de internación fue de 5,1 días (2-25), (p<0,0003).
Conclusiones. La histerectomía radical por vía laparoscópica mostró una recu-
peración más rápida con menor tiempo de internación. Los tiempos quirúrgi-
cos y las complicaciones no mostraron diferencias significativas. Esta técnica en 
un equipo con experiencia y entrenado en laparoscopia debería ser el estándar 
en el tratamiento quirúrgico del cáncer de cuello.

Palabras clave: histerectomía radical, cáncer de cuello, laparoscopia..

ABSTRACT

Objectives: To analyze the results of radical laparoscopic hysterectomy and 
compare them with a control group of radical abdominal hysterectomy.
Materials and methods: This is a retrospective study that included patients 
with diagnosed cervical cancer, stage IA2-IIA, operated in our center between 
01/01/2002 and 06/30/2015. Intra and post-operated complication, blood loss, 
operating time, hospital stay and anatomo-pathologic results were evaluated. 
We included 19 patients operated by laparoscopic approach, and compared it’s 
results with a control group of 32 patients operated by open surgery. Results 
were analyzed with Stata V6.0. The study was approved by the institutional re-
view board of the British Hospital of Buenos Aires.
Results: operating time was 266 minutes on average for laparoscopic surgery 
and 261 minutes for open surgery (p<0,66). All patients in laparoscopic group 
recovered bowel movements at 48hs. No significant difference was observed 
between pre and post operating hematocrit (p<0,2). There were no differen-
ces in the number of intra and post operating complications. The most fre-
quent post operating complication was urinary retention, without differences 
between groups.  When comparing anathomo pathologic results, there were 
no difference in parametrial length, vaginal cuff and margins.  There was one di-
fference in favor of open surgery in the total amount of pelvic lymph nodes 
(p<0,0035). As for the hospital stay, in laparoscopy it was an average of 2,5 days 
(1-8), while in open surgery it was 5,1 days (2-25) (p0,0003)
Conclusions. Laparoscopic radical hysterectomy showed a faster recovery, with 
less hospital stay. No significant differences were observed in operating time 
and complications. This technique in an experienced and trained team should 
be the standard surgical treatment in cervical cancer.

Keywords: : radical hysterectomy, cervical cancer, laparoscopic. .
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Introducción

El carcinoma de cuello de útero es el segundo cáncer gi-
necológico más frecuente en nuestro centro. La inci-
dencia en EE.UU. supera los 12.200 casos anuales1. Se 
estima que a los 65 años el 0,69% de las pacientes de-

sarrollará carcinoma de cuello, en países desarrollados, 
porcentaje que aumenta a 1,38% en países subdesarro-
llados2. Para los estadios tempranos (IA2, IBI, IIA<4 
cm), el tratamiento quirúrgico de elección consiste en 
la histerectomía radical (extracción de útero, cuello, pa-
rametrios, 1/3 superior de vagina) y linfadenectomía 
pelviana bilateral. Tradicionalmente la cirugía se realiza 
en forma abierta, lo cual se asocia a mayor morbilidad 
relacionada con el procedimiento, como mayor sangra-
do, o lesiones de vejiga e intestino3. En los últimos años, 
desde que Nezhat y Querleu introdujeron la técnica la-
paroscópica para esta cirugía en 1991, la tendencia a la 
cirugía menos invasiva ha cobrado auge, evidenciando 
no solo una reducción en el trauma abdominal por el 
tipo de incisiones que se realizan y menor sangrado in-
traoperatorio, sino también una recuperación posope-
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ratoria más rápida con menor estadía hospitalaria4-6. La 
experiencia hasta el momento en relación con el abor-
daje laparoscópico del cáncer de cuello uterino consis-
te en estudios retrospectivos, y un estudio en curso que 
compara la vía laparoscópica con la abierta, el LACC 
(Laparoscopic Approach in Cervical Cancer) trial. La 
nuevas tecnologías en relación con el desarrollo de 
equipos de alta definición ha permitido también una 
mejor visualización de la anatomía pelviana, permitien-
do lograr cirugías con radicalidad comparable usando 
la vía mínimamente invasiva (Figura 1).

Objetivos

Analizar los resultados de la histerectomías radicales rea-
lizadas por vía laparoscópica y compararlos con los de 
un grupo control de histerectomías radicales abiertas. 
Evaluar las complicaciones intra- y posquirúrgicas, la pér-
dida de sangre, el tiempo operatorio, la estadía hospitala-
ria. Analizar los datos obtenidos de la anatomía patológi-
ca (longitud de parametrios, número de ganglios linfáti-
cos, longitud de manguito vaginal y márgenes).

Materiales y métodos

Se realizó un estudio retrospectivo, utilizando la base 
de datos del Servicio de Ginecología del Hospital 
Británico de Buenos Aires. Esta base de datos está con-
feccionada para fines académicos en entorno Access. 
Un médico residente tiene acceso permitido a la base 
exclusivamente para el ingreso de datos. Y los médicos 
del staff tienen permiso para recolección de datos para 
trabajos específicos.
Se incluyeron pacientes con diagnóstico de carcinoma 
de cuello estadios iniciales (IA2, IBI, IIA) operadas en 
nuestro centro entre el 01/01/2002 y el 20/02/2015. 
Las variables evaluadas para ambos grupos fueron edad, 
tiempo quirúrgico, complicaciones intra- y posopera-

torias, tiempo de hospitalización, hematocrito previo y 
posterior a la cirugía e informe de anatomía patológica.
Se analizaron las variables estudiados usando StataCalc 
V6.0, se consideró una diferencia significativa a una 
p<0,05.
El estudio recibió la aprobación del Comité de Revisión 
Institucional del Hospital Británico de Buenos Aires.

Resultados

Se incluyeron en el estudio 19 pacientes con diagnós-
tico de carcinoma de cuello que recibieron tratamien-
to quirúrgico por laparoscopia. Se usó como control un 
grupo de 32 pacientes operadas mediante laparotomía.
La edad promedio del grupo de cirugía laparoscópica fue 
46 años, con una mediana de 43 años y un rango de edad 
entre 31 y 71 años. En el caso de la cirugía abierta, el pro-
medio de edad fue de 50 años, la mediana de 55 años, 
con una rango etario de entre 17 y 72 años. El tamaño tu-
moral fue de 20 mm en promedio en la cirugía laparoscó-
pica (rango 7-52 mm) y de 26 mm para la cirugía abierta 
(rango 10-70mm). No se vieron diferencias en los grupos 
estudiados en relación al grado histológico, estirpe tumo-
ral o estadio al momento de la cirugía (Tabla 1).
En cuanto al tiempo quirúrgico, la cirugía laparoscó-
pica tuvo un tiempo medio de 266 minutos, con una 
mediana de 260 minutos y un rango de duración total 
de entre 140 y 370 minutos. En tanto, para la cirugía 
abierta el tiempo medio fue de 261 minutos, con una 
mediana de 270 y un tiempo mínimo de 95 minutos y 
máximo de 420 minutos. En este caso la diferencia de 
tiempo no fue estadísticamente significativa (p=0,66).
En lo que refiere al tiempo de movilidad intestinal pos-
quirúrgico, para el caso de la laparoscopia la mediana 
de tiempo fue de 1 día con un rango entre 1 y 2 días. 
En la cirugía laparotómica se observó que la media-
na de tiempo fue de 1,5 días, con una mediana de 2 
días y un rango de entre 1 y 4 días. Es importante des-
tacar que en el caso de la laparoscopia ninguna pacien-
te persistió con íleo luego de 48 horas de posoperatorio, 
mientras que en el caso de la cirugía laparotómica 4 pa-
cientes lo presentaron.
En lo que respecta al hematocrito, en la cirugía laparos-
cópica el promedio prequirúrgico fue de 39%, con un 
rango de 33% y 45%, y el posquirúrgico de 32%, con un 
rango entre 27% y 39%. En la cirugía abierta la media 
del hematocrito prequirúrgico fue de 37%, con un ran-
go entre 27% y 46%, y del posquirúrgico de 30%, con 
un rango entre 24% y 35%. La diferencia del hemato-
crito posquirúrgico fue estadísticamente significativa 
(p=0,0129).
En cuanto al número de ganglios que se obtuvieron con 
la linfadenectomía pelviana derecha, en la laparoscopia 
fue un promedio de 4, con un rango entre 1 y 13, y una 
mediana de 4. Para la cirugía laparotómica, la media fue 
de 7 ganglios, con un rango entre 2 y 15, y una media-

Tabla 1.

Características Laparoscópica Abierta

Total de pacientes 19 32

Edad 46,15 (31-71) 50,65 (17-72)

Estadio FIGO
IA2
IB1
IB2
IIA

1 (5,26)
15 (78,95)
3 (15,79)

0

1 (3,13)
23 (71,88)
6 (18,75)
2 (6,25)

Tipo histológico
escamoso
adenocarcinoma
otros

9 (47,37)
9 (47,37)
1 (5,26)

23 (71,88)
7 (21,88)
1 (3,13)

Grado
1
2
3

4 (21,05)
9 (47,36)
5 (26,31)

8 (25)
13 (40,62)
10 (31,25)

Indiferenciado 1 (0,02) 1 (3,12)

Tamaño tumoral 20 (7-52 mm) 26 (10-70 mm)
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na de 7 ganglios (p=0,003). Para el caso de la linfade-
nectomía izquierda, en la laparoscopia se obtuvieron un 
promedio de 4 ganglios, con un rango entre 1 y 12, una 
mediana de 4, mientras que en la cirugía abierta se ob-
tuvieron una media de 7 ganglios, con un rango de 2 a 
16 y una mediana de 7 (p=0.001).
El total de ganglios que se obtuvo por la cirugía lapa-
roscópica fue de 9, con un rango entre 3 y 25, y una me-
diana de 9 ganglios; y en la cirugía abierta, el promedio 
fue de 15 ganglios, un rango entre 4 y 29, y una media-
na de 16, diferencia que fue estadísticamente significa-
tiva (p=0,0006).
La longitud promedio del parametrio derecho en la 
cirugía laparoscópica fue de 3,65 cm, con un rango 
de 1,5 a 6 cm, y una mediana de 4 cm. En la ciru-
gía abierta el promedio fue de 2,84 cm, con un ran-
go de 0,3 a 4 cm, y una mediana de 3 cm (p=0,0347). 
En el caso del parametrio izquierdo, la longitud me-
dia que se obtuvo con la cirugía laparoscópica fue de 
3,62 cm, con una mediana de 3,75 cm y un rango en-
tre 2 y 5 cm. En la cirugía laparotómica, la media fue 
de 3,01 cm con una mediana de 3 cm y un rango en-
tre 2 y 4 cm (p=0,11).
En lo que respecta al manguito vaginal, en la cirugía 
laparoscópica la media que se obtuvo fue de 2,6 cm, 
con una mediana de 2 cm y un rango entre 0,2 y 5 
cm. En cambio, con la cirugía laparotómica se obtu-
vo una media de 2,06 cm, con una mediana de 2 cm y 
un rango entre 0,2 y 4 cm, lo cual no fue estadística-
mente significativo (p=0,546)
En cuanto a los días de internación, con la cirugía la-
paroscópica fue un promedio de 2,5 días, una media-
na de 2 días y un rango entre 1 y 8 días, mientras que 
en la cirugía abierta el promedio de internación fue 
de 5,1 días, una mediana de 4,5 días y un rango entre 
2 y 25 días. Esta diferencia fue estadísticamente sig-
nificativa (p<0,0001).
Al analizar las complicaciones intraoperatorias, se 
evidenció una lesión vesical en una cirugía laparos-
cópica y disección del nervio genitocrural en tres ci-
rugías abiertas.
Se encontraron 4 complicaciones posoperatorias 
en la cirugía abierta: infección de herida quirúrgica 
(n=1), hematoma abdominal (n=1), seroma de heri-
da (n=1), fistula vesicovaginal (n=1). En el grupo de 
cirugía laparoscópica se vio retención aguda de ori-
na en dos pacientes, una fistula ureterovaginal y una 
paciente presentó una eventración en un trocar de 5 
mm en el posoperatorio inmediato, lo cual requirió 
reintervención. Cinco pacientes del grupo de lapa-
roscopia presentaron algún grado de disfunción vesi-
cal en el posoperatorio alejado. Cuatro pacientes del 
grupo de la cirugía abierta tuvieron disfunción vesi-
cal posterior. Se analizaron las complicaciones con 
test de Fisher y no hubo diferencias significativas en-
tre ambos tipos de cirugías.

Discusión

La cirugía laparoscópica ha cobrado auge en las últimas 
décadas, mostrando resultados favorables asociados con 
los beneficios de la cirugía mínimamente invasiva. Más 
difundida es la estadificación quirúrgica en el cáncer de 
endometrio, la cual se convirtió en una técnica estándar 
años antes de publicarse el primer estudio prospectivo 
que evalúe resultados en términos de sobrevida.
Al comparar nuestra experiencia con los trabajos pu-
blicados, encontramos a Steedy et al.7, quienes realiza-
ron la comparación entre la cirugía abierta y la laparos-
cópica para el carcinoma de cuello. Estudiaron a 205 
pacientes con diagnóstico de carcinoma de cuello ute-
rino en estadio IA-IB. Ellos observaron una significa-
tiva reducción del hematocrito en las cirugías abiertas 
con mayor necesidad de transfusión, una mayor índice 
de complicaciones intraoperatorias como lesión vesical 
o ureteral y un mayor tiempo de recuperación de vacia-
do vesical en la laparoscopia. En 2007, Guanyi Li et al.8 
publicaron un estudio en el cual realizan la compara-
ción entre la cirugía laparoscópica y abierta para carci-
noma de cuello uterino entre estadio IB a IIA. Si bien 
su número total de pacientes fue mayor al nuestro, ob-
servaron un significativo aumento del tiempo operato-
rio y una más rápida recuperación de la movilidad in-
testinal. En cambio, no mostraron diferencias en cuan-
to a la estadía hospitalaria ni a la cantidad de ganglios 
resecados.
En 2010, una revisión de Salicru et al.9 concluye que la 
histerectomía radical laparoscópica más linfadenecto-
mía es una opción segura para el tratamiento de esta-
dios iniciales de cáncer de cérvix, considerando el ries-
go quirúrgico, el sangrado intraoperatorio, las compli-
caciones intra- y posoperatorias y la recuperación de la 
paciente.
En el 2010, también Chyi Long Lee et al.10 realizaron 
un estudio prospectivo durante 10 años, incluyendo 
139 pacientes y evaluaron los resultados la de cirugía 
radical laparoscópica. Concluyen que la laparoscopia 
no solo es una opción favorable en cuanto a la sobrevi-
da sino también por la morbilidad perioperatoria, que 
otorga la ventaja de la mínima invasión y la convierte en 
la forma de tratamiento ideal alternativa para ser reali-
zada por cirujanos con experiencia.
En 2012, Hong et al.11 plantearon si la cirugía laparos-
cópica para carcinoma de cérvix estadio IA2-IIA po-
dría ser un estándar. Ellos concluyen que la histerec-
tomía y linfadenectomía laparoscópica es tan segura y 
efectiva como una cirugía abierta, incluso en pacientes 
con tumores mayores de los 4 cm. No observaron ma-
yores complicaciones, y consideran que no solo es una 
buena alternativa a la cirugía abierta sino que podría ser 
un estándar de tratamiento.
Finalmente, en 2013, una publicación de Cochrane re-
visó artículos que comparaban ambas cirugías en pa-
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cientes con estadios de enfermedad I a IIA2. Si bien am-
bas cirugías impresionaban ser seguras y efectivas para 
el manejo de la enfermedad, concluyeron que aún son 
pocos los estudios y con números bajos de participantes 
para definir guías de tratamiento.

Conclusión

A pesar de las limitaciones, por tratarse de un estu-
dio retrospectivo, es una de las series más grandes 
publicadas en nuestro país y tiene como fuerte el he-
cho de haber comparado con un grupo control de ci-
rugías abiertas. Por ello consideramos que en nues-
tro centro la técnica laparoscópica puede ser consi-
derada como una opción terapéutica válida para el 
carcinoma de cuello uterino. Creemos que este abor-
daje, en un equipo con experiencia y entrenado en la-
paroscopia, debería ser el estándar en el tratamien-
to quirúrgico del cáncer de cuello. Los resultados de 
estudios prospectivos que evalúen no solo variables 
en relación con la cirugía sino también a largo plazo 
con respecto al tiempo libre de enfermedad y a la so-
brevida global ayudarán a que la laparoscopia en este 
tipo de cáncer se convierta en una técnica de prime-
ra elección.
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RESUMEN

La fibrosis pulmonar idiopática (FPI) es una rara enfermedad progresiva y fatal, 
más frecuente en los hombres. Habitualmente se presenta en promedio a los 
66 años y su pronóstico es malo. La media de supervivencia de estos pacien-
tes oscila entre 2,5 a los 5 años; sin embargo, el curso clínico de la enfermedad 
puede cambiar considerablemente de paciente a paciente. Algunos de estos 
muestran una progresión lenta durante muchos años, mientras que otros pre-
sentan exacerbaciones agudas y rápida pérdida de la función pulmonar, lo que 
conduce a una muerte temprana. Se ha sugerido anteriormente que diferen-
tes tasas de progresión de la enfermedad podrían estar relacionadas con dis-
tintos fenotipos del FPI.
A pesar de que se han realizado numerosos esfuerzos para entender el meca-
nismo implicado en el desarrollo de FPI, sus principales causas permanecen aún 
poco claras. Ha sido previamente postulado que esta enfermedad podría ser el 
resultado de microinjurias alveolares repetidas y una reparación anormal. Es ne-
cesario continuar con el estudio de los factores desencadenantes de lesiones 
para generar nuevas posibles dianas terapéuticas.

Palabras clave: fibrosis, heterogeneidad, mecanismos.

ABSTRACT

Idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) is a progressive and fatal disease. IPF is rare 
and more prevalent in men. It usually presents at mean age of 66 and its prog-
nosis is poor. Median survival time ranges from 2,5 to 5 years; nevertheless, the 
clinical course of disease can change considerably from patient to patient. Some 
show slow progression over many years and others present acute exacerba-
tions and rapid loss of lung function leading to early death. It has been pre-
viously suggested that varying rates of disease progression could be related to 
different IPF phenotypes. 
Several efforts have been made to understand the mechanism involved in 
the development IPF. Major IPF causes are still poorly understood, though it is 
thought that it could result from repeated alveolar injury and abnormal repair. 
It is necessary to continue studying the triggers for injury to generate new po-
tential therapeutic targets.

Keywords: fibrosis, heterogeneity, mechanisms..
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Introducción

La fibrosis pulmonar idiopática (FPI) es una enferme-
dad crónica, progresiva y fatal, que afecta fundamental-
mente a personas adultas entre 60 y 75 años1. Si bien la 
sobrevida promedio varía entre 2 y 5 años, la velocidad 
de progresión y la extensión del daño pueden resultar 
impredecibles2,3. La presentación clínica de esta enfer-
medad es heterogénea y variable; se ha descripto un fe-
notipo lentamente progresivo cuyos pacientes son poco 
sintomáticos y consultan en forma tardía por disnea al 
ejercicio, mientras que otro grupo de pacientes desarro-
lla una fase acelerada con gran velocidad en la caída de 
la capacidad vital forzada (CVF)1. Esta variabilidad y la 
falta de herramientas que permitan conocer cuál será la 
evolución de los pacientes dificulta su manejo clínico. 
La búsqueda de biomarcadores que contribuyan a “fe-

notipificar” los pacientes con FPI ha sido objeto de nu-
merosos estudios, en especial los marcadores asociados 
a la progresión de la enfermedad, ya que tendrían va-
lor en los estudios clínicos de potenciales tratamientos4.

Mecanismos moleculares propuestos

El paradigma clásico de la inmunología indica que la fi-
brosis sería una de las consecuencias de un proceso in-
flamatorio crónico en el cual participan mediadores ce-
lulares y solubles de la inmunidad innata y adaptativa5. 
Si bien en la mayoría de las enfermedades del intersticio 
pulmonar se presentan signos de inflamación6, el meca-
nismo patogénico que participa en la FPI sería diferen-
te7. Se ha postulado que el desarrollo de la FPI estaría 
mediado por la sucesiva exposición a microinjurias so-
bre el epitelio pulmonar, en combinación con un altera-
do mecanismo de reparación tisular y sobreactivación 
de miofibroblastos8,9. De este modo, la FPI se caracte-
riza por ser un desorden fibroproliferativo, con una ex-
cesiva deposición de colágeno y elementos de la matriz 
extracelular (MEC) en el parénquima pulmonar como 
consecuencia de la proliferación y activación de fibro-
blastos10. El análisis de las biopsias pulmonares demues-
tra la coexistencia de áreas de parénquima normal y 
áreas de parénquima con fibrosis y presencia de focos 
fibroblásticos11,12.
A nivel celular y molecular, se han descripto diferen-
tes mediadores que participarían en el desarrollo de 
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esta enfermedad. Una falla en los mecanismos de repa-
ración tisular puede resultar en fibrosis. Normalmente 
un proceso de cicatrización involucra el reclutamien-
to y proliferación de fibroblastos hacia el sitio donde 
ocurrió la injuria. La proliferación de estos está regu-
lada fundamentalmente por la interacción del receptor 
de crecimiento de fibroblastos (R-FGF) con su ligan-
do (FGF)13. El FGF se secreta como una proteína ca-
paz de actuar en forma paracrina o endocrina y presen-
ta numerosas isoformas; actúa a través de la activación 
de tirosinquinasas cuando se une al receptor de super-
ficie R-FGF14,15. Luego de proliferar, los fibroblastos se 
activan y comienzan su diferenciación a miofibroblas-
tos. Este proceso requiere de un estímulo dual; la pre-
sencia de factores solubles, principalmente el factor de 
crecimiento de tumoral: TGF-β, junto con isoformas 
de fibronectina, demostrando nuevamente la participa-
ción de la MEC en este proceso16,17. La activación de los 
fibroblastos induce la expresión de la proteína alfa de 
músculo liso característica de los miofibroblastos, de-
nominada SMA-α. Su expresión induce la activación de 
fuerzas tensiles que contribuyen con las alteraciones ti-
sulares del parénquima pulmonar durante el desarrollo 
del proceso fibrótico, acompañado por un incremento 
en la síntesis de elementos de la MEC como colágeno y 
vimentina18 (Figura 1).
Las células claves que contribuyen en el desarrollo de la 
FPI son los miofibroblastos. Estas células no solo se ori-
ginan a partir de la activación de los fibroblastos resi-
dentes, sino que también se diferencian a partir de cé-
lulas epiteliales o neumonocitos mediante un proceso 
de diferenciación epitelial mesenquimática. Más aún, 
recientemente se ha descripto un origen extrapulmonar 
de los mismos a partir de la activación de un tipo par-
ticular de “seudofibroblastos circulantes” denomina-
dos fibrocitos19. Los fibrocitos son células que compar-
ten características con los fibroblastos y los macrófagos 
pero poseen origen hematopoyético. Circulan como cé-
lulas con marcadores mesenquimáticos como CD34, 
leucocitarios como CD45 y producen elementos de la 
MEC (Figura 2). Además presentan receptores de qui-
mioquinas que les facilitan su transmigración a tejidos 

inflamados para activarse a miofibroblastos20. El por-
centaje de fibrocitos en circulación se incrementa en los 
pacientes con FPI y este aumento podría estar relacio-
nado con un menor tiempo de sobrevida21.
Comprender los mecanismos moleculares que partici-
pan en el desarrollo de la FPI podría proveer potencia-
les nuevos biomarcadores asociados con la evolución de 
la enfermedad. Un detallado estudio de las vías mole-
culares de activación de los mismos y su respuesta a una 
intervención terapéutica podría validar su utilidad en el 
seguimiento de pacientes con FPI.

Epidemiología y factores de riesgo

La incidencia anual está estimada entre 6-16 casos cada 
100.000 habitantes y la prevalencia es de 13-20 pa-
cientes por 100.000. Esta enfermedad afecta principal-
mente hombres, la relación hombre-mujer es entre 5-7 
hombres por cada mujer, y su frecuencia se incrementa 
con la edad22. La transmisión genética ha sido descrip-
ta en unos pocos pacientes. Si bien una de las variantes 
genéticas más conocidas está asociada a mutaciones en 
el promotor de una mucina denominada MUC-517, re-
cientemente se han descripto nuevas mutaciones23.
El factor de riesgo más importante es el cigarrillo, se-
guido por la exposición a polvo de madera o metal24. Se 
ha descripto una alta proporción de pacientes con reflu-
jo gastroesofágico, las microaspiraciones crónicas aso-
ciadas al reflujo estarían secundariamente asociadas al 
desarrollo de la FPI25.

Diagnóstico

El diagnóstico de la FPI requiere un equipo multidisci-
plinario integrado por clínicos, neumonólogos, radió-
logos y patólogos. El diagnóstico de FPI con patrón de 
neumonía intersticial usual (NIU), de acuerdo con las 

Figura 1. Rol de los miofibroblastos en el desarrollo de fibrosis pulmonar.

Figura 2. DOT PLOT obtenido por citometría de flujo de fibrocitos circulantes (cé-
lulas marcadas en azul).
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imágenes tomográficas, puede ser típico, posible o in-
consistente. Cuando el patrón es típico, no es necesaria 
la biopsia pulmonar para el diagnóstico3.

Tratamientos

Se han desarrollado numerosos ensayos clínicos de tra-
tamientos en Fase II y Fase III. A pesar de los altos es-
tándares de calidad con los cuales se han llevado a cabo 
estos estudios, en su mayoría no han alcanzado resul-
tados satisfactorios. Algunas dificultades que han de-
bido enfrentar han sido la definición de los end-points 
primarios para evaluar la progresión de la enfermedad 
o la adecuada estandarización de los criterios diagnós-
ticos y la consecuente definición de los criterios de in-
clusión de pacientes. A pesar de los esfuerzos realizados 
para mejorar estos estudios, hasta el momento los resul-
tados clínicos no han sido satisfactorios.
La pirfenidona (5-metil-1-fenil-2-[1H]-piridona) es 
una molécula de pequeño tamaño26, que actúa como 
un potente inhibidor de la fibrosis. Numerosos estudios 
que utilizaron líneas celulares de fibroblastos han de-
mostrado que la pirfenidona es un agente antifibrótico 
que inhibe la proliferación de los fibroblastos y la sínte-
sis de colágeno de manera dosis-dependiente27-29.
Diferentes modelos murinos o en otros animales de los 
de fibrosis han demostrado que la pirfenidona reduce 
la fibrosis asociado a la modulación de algunas citoqui-
nas y factores de crecimiento, especialmente TGF-β y 
TNF-α. Más aún, en modelos murinos de fibrosis pul-
monar inducidos por bleomicina, el tratamiento con 
300 mg/kg/día redujo significativamente la proporción 
de fibrocitos en pulmón30,31.
La utilización de pirfenidona en pacientes con FPI fue 
aprobada en 2008 en Japón, en 2011 en Europa y se ha 
empezado a utilizar en nuestro país en el año 201332. 
Información aportada por numerosos estudios de in-
vestigación en pacientes con FPI, ha permitido com-
prender que esta enfermedad es el resultado de un pro-
ceso de reparación tisular aberrante y que la inflama-
ción no juega un rol relevante33. Consecuentemente, el 
tratamiento con un antifibrótico, como la pirfenidona, 
podría abrir una nueva posibilidad terapéutica.
Inicialmente, se realizó un estudio Fase II en 107 pa-
cientes japoneses con FPI. Luego de 9 meses de trata-
miento, los pacientes mostraron una reducción en la 

disminución de la FVC34. Los hallazgos positivos en 
este estudio contribuyeron al desarrollo del estudio de 
Fase III denominado CAPACITY, que incluyó dos en-
sayos aleatorizados, doble ciego, con diferentes dosis 
de pirferidona (2403 mg/día o 1197 mg/día). Este es-
tudio se llevó a cabo en un total de 789 pacientes con 
FPI, con edad entre 40-80 años y se evaluó su efecto du-
rante 72 semanas. Se demostró la eficacia de la pirfeni-
dona en dosis de 2403 mg/día, ya que redujo en forma 
significativa la disminución en la FVC. Otros resulta-
dos favorables fueron el aumento en los metros reco-
rridos en el test de marcha. Si bien se observaron algu-
nos efectos adversos como náuseas, vómitos, rash y fo-
to-sensibilidad, en la mayoría de los pacientes fue bien 
tolerada. Sin embargo, la FDA (U.S. Food and Drug 
Administration) no aprobó la utilización de pirfenido-
na en Estados Unidos.
Actualmente, un nuevo estudio de Fase III, llamado 
ASCEND se está desarrollando en pacientes con FPI. En 
este estudio aleatorizado, doble ciego, los pacientes reci-
ben 2403 mg/día de pirfenidona o placebo. Resultados 
preliminares a las 52 semanas de tratamiento han mos-
trado resultados similares a los observados anteriormen-
te, respecto de las variaciones en la FVC y en el test de 
marcha de 6 minutos. Este nuevo estudio clínico intenta-
rá convencer a la FDA de la seguridad y eficacia del trata-
miento con pirfenidona en pacientes con FPI.

Marcadores biológicos asociados a la progresión 
de la FPI
Hasta el momento no se han utilizado biomarcadores 
asociados con la progresión de la FPI en los protocolos 
clínicos de tratamiento de esta enfermedad. Sin embar-
go, se han realizado estudios longitudinales en los cua-
les se ha evaluado su relación con el deterioro de la fun-
ción pulmonar. Dentro de ellos, se encuentran una gli-
coproteína sintetizada por los neumonocitos tipo II en 
células epiteliales y células bronquiales denominada 
KL-6. Yokoyama y sus colegas demostraron que un in-
cremento en los niveles séricos de KL-6 estaría relacio-
nado con una menor sobrevida en pacientes con FPI30. 
Este marcador estaría significativamente incrementado 
respecto de donantes sanos, inclusive respecto de otras 
enfermedades intersticiales difusas31. Otros marcadores 
séricos evaluados son los surfactantes pulmonares SP-D 
y SP-A32 además del dosaje de fibrocitos.

Bibliografía

1.	 Raghu G, Weycker D, Edelsberg J, Bradford WZ, Oster G. Inciden-
ce and prevalence of idiopathic pulmonary fibrosis. Am J Respir 
Crit Care Med 2006;174:810-6.

2.	 Nathan SD, du Bois RM. Idiopathic pulmonary fibrosis trials: re-
commendations for the jury. Eur Respir J 2011;38:1002-4.

3.	 King TE Jr, Pardo A, Selman M. Idiopathic pulmonary fibrosis. Lan-
cet 2011;378: 1949-61.

4.	 Ley B, Brown KK, Collard HR. Molecular biomarkers in idio-
pathic pulmonary fibrosis. Am J Physiol Lung Cell Mol Physiol 
2014;307:L681-L691.



20 | Fronteras en Medicina | Año 2016 | Volumen 11 | Número 1

5.	 Wick G, Backovic A, Rabensteiner E, et al. The immunology of fibro-
sis: innate and adaptive responses. Trends Immunol 2010;31:110-9.

6.	 Zibrak JD, Price D. Interstitial lung disease: raising the index of sus-
picion in primary care. NPJ Prim Care Respir Med 2014;24:14054.

7.	 Blackwell TS, Tager AM, Borok Z, et al. Future directions in idio-
pathic pulmonary fibrosis research. An NHLBI workshop report. 
Am J Respir Crit Care Med 2014;189:214-22.

8.	 Noble PW, Barkauskas CE, Jiang D. Pulmonary fibrosis: patterns 
and perpetrators. J Clin Invest 2012;122:2756-62.

9.	 Tomasek JJ, Gabbiani G, Hinz B, Chaponnier C, Brown RA. Myofi-
broblasts and mechano-regulation of connective tissue remode-
lling. Nat Rev Mol Cell Biol 2002;5:349-63.

10.	 Song JW, Hong SB, Lim CM, Koh Y, Kim DS. Acute exacerbation 
of idiopathic pulmonary fibrosis: incidence, risk factors and outco-
me. Eur Respir J 2011,37:356-63.

11.	 Wilson M, Wynn T. Pulmonary fibrosis: pathogenesis, etiology and 
regulation. Mucosal Immunol 2009;2:103-21.

12.	 King TE Jr, Schwarz MI, Brown K, et al. Idiopathic pulmonary fibro-
sis: relationship between histopathologic features and mortality. 
Am J Respir Crit Care Med 2001;164:1025-32.

13.	 Goetz R, Mohammadi M. Exploring mechanisms of FGF signa-
lling through the lens of structural biology. Nat Rev Mol Cell Biol 
2013;14:166-80.

14.	 Mohammadi M, Olsen SK, Ibrahimi O. Structural basis for fibro-
blast growth factor receptor activation. Cytokine Growth Factor 
Rev 2005;16:107-37.

15.	 Yayon A, Klagsbrun M, Esko JD, Leder P, Ornitz DM. Cell surfa-
ce, heparin-like molecules are required for binding of basic fibro-
blast growth factor to its high affinity receptor. Cell 1991;64:841-8.

16.	 Serini G, Gabbiani G. Mechanisms of myofibroblast activity and 
phenotypic modulation. Exp Cell Res 1999;250:273-83.

17.	 Desmouliere A, Geinoz A, Gabbiani F, Gabbiani G. Transforming 
growth factor-β1 induces α-smooth muscle actin expression in 
granulation tissue myofibroblasts and in quiescent and growing 
cultured fibroblasts. J Cell Biol 1993;122:103-11.

18.	 Tomasek JJ, Gabbiani G, Hinz B, Chaponnier C, Brown RA. Myofi-
broblasts and mechano-regulation of connective tissue remode-
lling. Nat Rev Mol Cell Biol 2002;3:349-63.

19.	 Kramann R, DiRocco DP, Humphreys BD. Understanding the ori-
gin, activation and regulation of matrix-producing myofibroblasts 
for treatment of fibrotic disease. J Pathol 2013;3:273-89.

20.	 Reilkoff RA, Bucala R, Herzog EL. Fibrocytes: emerging effector 
cells in chronic inflammation. Nat Rev Immunol 2011;11:427-35.

21.	 Moeller A, Gilpin SE, Ask K, et al. Circulating fibrocytes are an in-
dicator of poor prognosis in idiopathic pulmonary fibrosis. Am J 
Respir Crit Care Med 2009;179:588-94.

22.	 Borie R, Kannengiesser C, Crestani B. Familial forms of nonspecific 

interstitial pneumonia/idiopathic pulmonary fibrosis: clinical cour-
se and genetic background. Curr Opin Pulm Med 2012;18:455-61.

23.	 Seibold MA, Wise AL, Speer MC, et al. A common MUC5B pro-
moter polymorphism and pulmonary fibrosis. N Engl J Med. 
2011;364:1503-12.

24.	 Noth I, Zhang Y, Ma SF, et al. Genetic variants associated with 
idiopathic pulmonary fibrosis susceptibility and mortality: a ge-
nome-wide association study. Lancet Respir Med 2013;1:309-17.

25.	 Lee JS, Ryu JH, Elicker BM, et al. Gastroesophageal reflux therapy 
is associated with longer survival in patients with idiopathic pul-
monary fibrosis. Am J Respir Crit Care Med 2011;184:1390-4.

26.	 Travis WD, Costabel U, Hansell DM, et al. An official American 
Thoracic Society/European Respiratory Society statement: Up-
date of the international multidisciplinary classification of the 
idiopathic interstitial pneumonias. Am J Respir Crit Care Med 
2013;188:733-48.

27.	 Lasky J. Pirfenidone. I Drugs 2004;7:166-72.
28.	 Kaneko M, Inoue H, Nakazawa R, et al. Pirfenidone induces interce-

llular adhesion molecule-1 (ICAM-1) down -regulation on cultu-
red human synovial fibroblasts. Clin Exp Immunol 1998;113:72-6.

29.	 Conte E, Gili E, Fagone E, Fruciano M, Iemmolo M, Vancheri C. 
Effect of pirfenidone on proliferation, TGF-β-induced myofibro-
blast differentiation and fibrogenic activity of primary human lung 
fibroblasts. Eur J Pharm Sci 2014;58:13-9.

30.	 Schaefer CJ, Ruhrmund DW, Pan L, Seiwert SD, Kossen K. Antifi-
brotic activities of pirfenidone in animal models. Eur Respir Rev 
2011;20:85-97.

31.	 Inomata M, Kamio K, Azuma A, et al. Pirfenidone inhibits fibrocy-
te accumulation in the lungs in bleomycin-induced murine pul-
monary fibrosis. Respir Res 2014;15:16.

32.	 Azuma A, Nukiwa T, Tsuboi E, et al. Double-blind, placebo-contro-
lled, trial of pirfenidone in patients with idiopathic pulmonary fi-
brosis. Am J Respir Crit Care Med 2005;171:1040-7.

33.	 Noble PW, Albera C, Bradford WZ, et al. Pirfenidone in patients 
with idiopathic pulmonary fibrosis (CAPACITY): two randomi-
sed trials. Lancet 2011;377:1760-9.

34.	 InterMune Reports Phase 3 ASCEND trial results of pirfenido-
ne in idiopathic pulmonary fibrosis (IPF), 2014 ( http://www.in-
termune.com/pirfenidone).

35.	 Yokoyama A, Kondo K, Nakajima M, et al. Prognostic value of 
circulating KL-6 in idiopathic pulmonary fibrosis. Respirology 
2006;11:164-8.

36.	 Vij R, Noth I. Peripheral blood biomarkers in idiopathic pulmo-
nary fibrosis. Transl Res 2012;159:218-27.

37.	 Greene KE, King TE Jr, Kuroki Y, et al. Serum surfactant proteins-A 
and -D as biomarkers in idiopathic pulmonary fibrosis. Eur Res-
pir J 2002;19:439-46.



Neuritis óptica bilateral por enfermedad 
de Devic
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RESUMEN

La pérdida de la visión en forma aguda y persistente requiere una evalua-
ción exhaustiva y precisa que orienta a su etiología y consecuente tratamien-
to. Presentamos una paciente joven con pérdida súbita y progresiva de la visión 
de un ojo con posterior progresión al contralateral a consecuencia de una neu-
ritis óptica bilateral con diagnóstico final de neuromielitis óptica (NMO) o en-
fermedad de Devic con anticuerpos positivos anti-NMO. Describiremos el caso 
clínico, su evaluación y posterior tratamiento.

Palabras clave: neuritis óptica, ceguera, esclerosis múltiple, enfermedad de 
Devic.

ABSTRACT

The acute and permanent loss of vision requires an exhaustive work up to de-
termine the etiology and prompt treatment. We present a young lady with acu-
te and progressive loss of vision of an eye that progresses to the other eye due 
to bilateral optic neuritis with final diagnosis of optic neuromyelitis or Devic di-
sease with positive anti NMO antibodies. We describe the clinical presentation, 
the work up, treatment and evolution of the patient.

Keywords: optic neuritis, loss of vision, multiple sclerosis, Devic Disease.
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Introducción

La pérdida de la visión en forma aguda y persistente re-
quiere una evaluación exhaustiva y precisa que orientan a 
su etiología y consecuente tratamiento. Ello determinará 
si el sitio del problema se encuentra en los medios de re-
fracción, en la retina o en la vía de conducción neural1-3.
Presentamos una paciente joven con pérdida súbita y 
progresiva de la visión de un ojo con posterior progre-
sión al contralateral a consecuencia de una neuritis óp-
tica bilateral, una manifestación clínica poco frecuente.
La neuritis óptica puede ser una forma de presentación 
de la esclerosis múltiple (EM) (enfermedad de Charcot) 
o puede presentarse en la evolución de la enfermedad 
hasta en el 50% de los pacientes con dicha afección1-3. El 
compromiso bilateral y severo es más frecuente en la neu-
romielitis óptica (NMO) o enfermedad de Devic (ED), 
entidad que se diferencia de la EM, entre otras cosas, por 
sus anticuerpos positivos NMO IgG4-8. Describiremos el 
caso clínico, su evaluación y posterior tratamiento.

Caso Clínico

Paciente de sexo femenino de 47 años, con anteceden-
tes de hipertiroidismo tratada con yodo radiactivo en 
2012, tabaquismo leve (7 paquetes año) y glaucoma en 
tratamiento con timolol. Se presentó a la consulta con 
un cuadro de comienzo agudo con escotoma central 
en ojo derecho, que progresó en aproximadamente 72 
horas a amaurosis del ojo, asociado a dolor intenso a la 
movilización ocular. A los 5 días evolucionó con amau-
rosis del ojo izquierdo por lo que consultó y se internó.
Al examen físico se presentó normotensa, afebril, sin 
hallazgos patológicos al examen cardiovascular o respi-
ratorio, no presentó foco motor ni sensitivo, sus refle-
jos estaban conservados. Al examen ocular no presen-
tó sangrados, los movimientos oculares se encontraban 
conservados y presentaba amaurosis del ojo derecho, 
con visión luz del ojo izquierdo, reflejo aferente abolido 
en forma bilateral. Fondo de ojo con edema de papila 
bilateral a predominio derecho. Presión ocular normal.
Los diagnósticos diferenciales se plantearon de acuerdo con 
la localización de la lesión (Figuras 1 a 3). Otras causas son 
la arteritis de células gigantes de la temporal (o enfermedad 
de Hutchinson-Horton) y el pseudo tumor cerebral.
En la evaluación oftalmológica se descartó la patolo-
gía relacionada con la retina y los medios de refracción, 
quedando como diagnóstico más probable la neuropa-
tía óptica. De acuerdo con los diagnósticos diferencia-
les planteados se le solicitaron los siguientes estudios 
complementarios (Tabla1). Los anticuerpos anti acuo-
porina 4 (AAQP-4) fueron positivos.

1.	 Servicio de Clínica Médica. 
2.	 Servicio de Neurología. 
3.	 Servicio de Oftalmología, Hospital Británico de Buenos Aires. 

CABA, Rep. Argentina.
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La paciente inició tratamiento con pulsos de metilpredni-
solona 1 gramo/día durante 5 días con mejoría diaria has-
ta presentar al egreso visión en colores y distinguiendo ros-
tros en ojo derecho y visión cuenta dedos en ojo izquierdo.
Continuó con meprednisona 1 mg/kg en forma ambu-
latoria con recuperación significativa de su visión al mes 
del egreso. Luego comenzó con descenso progresivo de 
la dosis de meprednisona e inició azatioprina con mejo-
ría completa a los dos meses, con visión 10/10 y míni-
ma atrofia de nervio óptico en fondo de ojo. Sin nuevas 
manifestaciones clínicas ni recaídas hasta la actualidad.

Discusión
La neuropatía óptica se caracteriza por ser en su ma-
yoría unilateral, presentarse con dolor, escotoma cen-

tral, papilitis o atrofia en el fondo de ojo y siempre 
presenta defecto aferente en la evaluación del reflejo 
pupilar1,2.
La neuropatía óptica reconoce como causas: la isque-
mia, las enfermedades desmielinizantes, las infecciones 
(meningitis, encefalitis, tuberculosis, criptocococis), la 
neuritis óptica inflamatoria (sarcoidosis, autoinmune 
como LES, Sjögren, trastornos tiroideos), paraneoplá-
sica, compresivas y neoplásicas1-8

La neuritis óptica es una condición desmielinizante, 
que afecta en su mayoría (2/3) a mujeres de entre los 
20-40 años, monocular, y en el 10% de los casos es bi-
lateral. La anatomía patológica es similar a la esclero-
sis múltiple con placas en cerebro, edema perivascular y 
del nervio, ruptura de mielina. Activación de linfocitos 
T y B contra la proteína básica de la mielina6-8.
La manifestación distintiva de la entidad neuromieli-
tis óptica es la ocurrencia ya sea consecutiva o simultá-
nea de neuritis óptica (uni- o bilateral) y la presencia de 
mielitis longitudinal extensa. La NMO tiende a ser más 

Tabla 1A. Laboratorio.
C3 y C4 normales TSH menos de 0,02 Hto 38 TGP 23 Na 140 
Fr menos de 9 T3 70 (baja) Hb 12,9 TGO 15 K 3,9 
ANA negativo T4 66 (alta) Gb 6000 (40% segmentados) FAL 74 Ca 8,7
Anti-ADN negativo T4 libre 12 (normal) Plaq 220000 Bt 0,2 P 5 mg 1,7 
Anca P y C negativos Ac anti-Tg 313 (alto) kptt 36 COLt 193 
Ro y La negativos Ac anti-TPO 329 (alto) TP 100 Albúmina 4 

Hu, Ri, Yo negativos 
Proteinograma electroforético 
Hipergammaglobulinemia policlonal 

Glucemia 144 VSG 10 

VDRL negativa U 41 PCR 0,9 
HIV no reactivo Creat 0,69 LDH 274

Tabla 1B. Resonancia magnética.
• 	RMN columna C/S contraste:

Sin alteraciones en las estructuras óseas, sin imágenes de dis-
copatía ni compresión radicular, médula espinal sin alteraciones 
morfológicas y con señal normal, sin refuerzos patológicos

• 	RMN cerebro y órbitas:
Aumento de tamaño de ambos nervios ópticos, impresiona de 
origen inflamatorio

Tabla 1C. Líquido cefalorraquídeo
• 	Presión de apertura 8 cm de H2O 
• 	Cristal de roca, límpido, incoloro 
• 	Leucocitos de 4 
• 	Glucorraquia de 85 (para una glucemia de 90) 
• 	Proteinorraquia de 0,6 
• 	Clorurorraquia de 125 
• 	Lactato de 15 
• 	Bandas oligoclonales en LCR: NEGATIVAS

Tabla 1D. Otros estudios.
• 	Potenciales evocados visuales:

Ausencia de potenciales visuales reproducibles
• 	Potencial evocado auditivo de tronco:

Adecuada conducción de la vía auditiva
• 	NMO IgG:

positivo

• Queratitis
• Edema corneal
• Hypema
• Cambios en los lentes
• Hemorragia vitrea
• Uveitis

PROBLEMAS EN LOS MEDIOS:

Figura 1. Problemas en los medios.

• Oclusion de
   • Arteria retiniana 
   • Vena retiniana

• Desprendimientode retina
• Maculopatia aguda 

PROBLEMAS EN LA RETINA:

Figura 2. Problemas en la retina.
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severa, y con mayor deterioro de la agudeza visual re-
sidual cuando se compara con los episodios de neuri-
tis óptica asociados a esclerosis múltiple. La afectación 
medular cuando se presenta ya sea en forma simultánea 
o consecutiva suele ser completa, con paraparesia seve-
ra, trastornos esfinterianos y en caso de afectación me-
dular cervical hasta llevar a la muerte por insuficiencia 
respiratoria. Aunque la forma clásica de ED presentaba 
ambas manifestaciones, en la nueva clasificación tam-
bién se considera solo la afectación del nervio óptico 
como variante de la NMO.
La identificación de la inmunoglobulina IgG NMO o 
AAQP-4 se demuestra en casi la totalidad de los pacien-
tes afectados con NMO, así como en pacientes con for-
mas parciales de afectación (no recurrentes sin mielitis, 
mielitis recurrentes sin neuritis óptica y la forma ópti-

co-espinal de esclerosis múltiple frecuente en Japón). 
Esta positividad permite distinguir la NMO de las enti-
dades relacionadas con la EM.
La AQP-4 es un canal de agua localizado en los pies de lo 
astrocitos, las principales células gliales del SNC. La AQP-
4 está expresada predominantemente dentro del nervio 
óptico, tronco cerebral y sustancia gris del cordón medu-
lar comparados con otras regiones del cerebro, en con-
gruencia con los sitios de lesión observados en la RMN. 
También a nivel de hipotálamo y periventricular existe 
alta expresión de AQP-4. La presencia de anticuerpos al-
tamente específicos en NMO sugieren que la inmunidad 
humoral desempeña un rol sustancial en esta patología.
La paciente, de acuerdo con la evaluación clínica y exáme-
nes complementarios, presentó diagnóstico de neuritis óp-
tica bilateral, la cual se puede presentar como manifesta-
ción de EM o bien una entidad que se distingue de esta, 
que es la NMO o ED1-8. En la Tabla 2 se pueden observar 
las características diferenciales entre ambas entidades y en 
la Tabla 3, los criterios diagnósticos de NMO del 2006.
Como diagnóstico final, la paciente presentó neuromie-
litis óptica con compromiso hasta el momento solo ocu-
lar, por edad, sexo, forma de presentación, asociación con 
otras enfermedades autoinmunes (hipertiroidismo en este 
caso), RMN compatible y anticuerpos positivos NMO.

Tabla 2. Diagnóstico entre esclerosis múltiple y neuromielitis 
óptica. 

NMO EM
Edad de 
comienzo 

39 años 29 años 

Sexo (F:M) 9:1 (F:M) 4:1 
Comienzo y 
curso clínico 

80-90% recaída-remisión
10-20% curso monofá-
sico 

85% recaída-remisión
15% primaria pro-
gresiva, ataques (bro-
tes) severos 

Insuficiencia 
respiratoria 

Común Rara 

RM de encéfalo Usualmente normal
Cambios en SB no espe-
cíficos-10% lesiones en 
hipotálamo, cuerpo ca-
lloso, periventricular o 
tronco,
«Agujeros negros» en 
T1 (infrecuente) 

Lesiones en SB peri-
ventriculares, yuxta-
corticales e infraten-
toriales (cerebelo)
«Agujeros negros» 
en T1 (frecuente) 

RM de médula 
espinal 

Mayor o igual a 3 seg-
mentos vertebrales 
(LETM) 
Central 

Cervical y dorsal. 
Menor o igual a 2 
segmentos verte-
brales 
Lateral 

LCR Pleocitosis prominente 
ocasional. Células mono-
nucleares 

Polimorfonucleares
Pleocitosis leve. Cé-
lulas mononucleares 

BOC en LCR Infrecuente (15-30%) Frecuente (85%) 

Asociación con 
e. autoinmunes 

Frecuente
ANA/anti-Ro/La 

Raro 

NMO IgG Positivo Negativo 

Tabla 3. Criterios diagnósticos de NMO.

Criterios diagnósticos propuestos para NMO (Wingerchuk, 2006)

Neuritis óptica
Mielitis aguda
Al menos dos de los siguientes tres criterios de soporte:

1. 	Lesión espinal contigua de al menos 3 segmentos.
2. 	Lesiones cerebrales evidenciadas por RM que no cumplan 

criterios de esclerosis múltiple.
3. 	Presencia de IgG NMO

• Neuropatías ópticas
• Neuritis óptica
• Papiledema: Aumento presión endocraneana

PROBLEMAS EN LAS VIAS DE CONDUCCION NEURONAL: 

• Retroquiasmáticas:

   • Hemianopsia homonima
      (stroke, hemorragia), ceguera cortical 

A

B

C

Figura 3. Problemas en las vías de conducción (A, B o C).
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La angiotomografía coronaria (Figuras 1 a 3) es un mé-
todo no invasivo para la evaluación de la anatomía coro-
naria, las cavidades cardíacas y el árbol vascular torácico. 
Tiene un alto valor predictivo negativo para eventos car-
diovasculares en aquellos pacientes sin lesiones y permi-
te además la caracterización de la placa (fibrolipídica, cal-
cificada o mixta) en aquellos con enfermedad coronaria1.
Los nuevos tomógrafos con mayor número de filas de detec-

tores permiten reconstruir volúmenes del tórax reduciendo 
el grado de irradiación y el volumen de contraste yodado. El 
tiempo de adquisición de los volúmenes para su posterior 
análisis no superan los 5-6 s. El método es útil en aquellos 
pacientes con dolores torácicos y riesgo intermedio de enfer-
medad coronaria, evaluación de puentes coronarios y de la 
anatomía de la aurícula izquierda para ablación, colocación 
de prótesis valvular aórtica percutánea (TAVI), entre otras2.
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Figura 1. Paciente de sexo masculino, con antecedentes de arritmia, que presenta 
enfermedad coronaria aterosclerótica (placas calcificadas).

Figura 2. Paciente con antecedentes de cirugía de revascularización miocárdica, 
con evaluación de la indemnidad de los puentes. Se observa la permeabilidad del 
puente mamario.

Figura 3. Evaluación de anatomía auricular izquierda, en paciente en plan de 
ablación de fibrilación auricular.
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El paciente VIP

Fronteras en Medicina 2016;11(1):26-27

Señor Editor: 

Motiva la siguiente una Carta al Editor publicada recientemente en la Revista Médica de Chile1,2. Se men-
ciona que la formación del médico es un proceso complejo que pasa por diversas etapas y que comprender 
las necesidades del otro conlleva una serie de procesos bien estudiados, pero no del todo bien comprendi-
dos. Disciplinas científicas como la fisiología, la fisiopatología, la anatomía, nos permiten entender mejor 
los procesos de salud y enfermedad. La semiología médica, por su parte, nos posibilita un acercamiento or-
denado a las señales que ese otro ser intenta transmitirnos. Mucho de arte hay en este proceso, pero tam-
bién mucho de técnica y disciplina. En lo complejo del acto médico, aparecen otros factores como el ver-
tiginoso avance del conocimiento científico y clínico, la facilidad en el acceso a las fuentes de información 
por parte de pacientes y familiares (el llamado paciente 2.0; véase en la Tabla 1 las 10 características de es-
tos pacientes), la percepción en la opinión pública de que la medicina es una profesión cada vez más cerca-
na a la tecnificación y alejada de las personas, la presión de los administradores de salud por la “productivi-
dad”, sólo por nombrar algunos acrecientan el duro escenario con el que atendemos a nuestros pacientes en 
el quehacer diario.

Tabla 1. Diez características de un paciente 2.0 4,5.
1. 	 Está informado. Hoy en día, muchos pacientes llegan a la consulta médica habiéndose informando previamente, a través de in-

ternet, sobre sus síntomas y posibles diagnósticos. Esto, en parte, agiliza la consulta y el encuentro sirve para resolver dudas.
2. 	 Elige médico por su valoración. Existen muchas plataformas médicas en las cuales los pacientes pueden ver cuál es la valora-

ción y la reputación de un médico. En base a ello, muchos toman la decisión de elegir uno u otro.
3. 	 Escucha y quiere ser escuchado. El paciente ya no es pasivo. Además de escuchar qué tienen para decirle los médicos y 

otros pacientes, también quiere opinar y ser escuchado por el resto.
4. 	 Comparte experiencias. Las nuevas tecnologías suelen generar espacios para que la gente pueda compartir sus experiencias, 

resultados y vivencias. Además, pueden incluir imágenes y videos, lo cual para los pacientes resulta muy útil.
5. 	 Dialoga con los profesionales. Si está la posibilidad, los pacientes prefieren establecer un diálogo con sus médicos, en lugar de 

solo escucharlos. Pero, además, buscan la conversación con otros profesionales que no son accesibles cara a cara, ya sea por 
cuestiones geográficas, de tiempos u otras.

6. 	 Es móvil. Los pacientes 2.0 o e-pacientes no se quedan quietos, se movilizan. Van de un lugar a otro acompañados de un 
smartphone o de una tablet. Parte de su salud la llevan controlada gracias a estos dispositivos. Eso explica el auge de los wea-
rables que ayudan a monitorear la salud.

7. 	 Prefiere autocontrolarse. Las personas prefieren manejar sus tiempos, ver su evolución y controlar sus resultados de manera 
independiente. Por supuesto que la opinión de un médico es clave para el avance de un tratamiento. Sin embargo, eso no qui-
ta que el paciente pueda acompañarlo con un seguimiento de su salud por sí solo.

8. 	 Contrasta la información. Habiendo tantas fuentes de información disponibles, los pacientes no se conforman con lo que 
diga una sola persona. Es por eso que muchos recurren a diversas herramientas que ofrecen las nuevas tecnologías para ali-
mentarse de opiniones de diferentes expertos y pares que puedan servirle para contrastar la información recibida.

9. 	 Quieren tener línea directa con su médico. Son muchas las personas que buscan consultar a sus médicos por whatsapp u 
otras redes sociales que permitan el contacto inmediato con ellos. La ansiedad que puede generar una urgencia se alivia mu-
chas veces si el paciente tienen la tranquilidad de poder contactar a su médico de manera directa.

10. 	Se anticipa para prevenir complicaciones. Ante cualquier síntoma, por más leve que este pueda ser, las personas prefieren 
consultar su fuente más cercana para evaluar si es necesario recurrir a una atención médica inmediata, o si esta no es urgente. 
Esto permite, por otro lado, que los profesionales de la salud ahorren tiempo. Esto es lo que llamo medicina de la inmediatez. 

Existe un escenario particularmente complejo: el paciente VIP o recomendado3. Ese acrónimo, usado en di-
ferentes ámbitos para designar a personajes destacados (políticos, empresarios, artistas, entre muchos otros) 
y que indica a una persona muy importante (very important person) también ha permeado en el ámbito sa-
nitario. Sin embargo, en la actualidad no es necesario ser exclusivamente un “personaje muy importante” 
para constituir en medicina un paciente VIP. ¿Quién no se ha enfrentado al paciente cuyo pariente cercano 
resulta ser su ex jefe de Servicio…? ¿O cuyo familiar acompañante es un colega que vive fuera de la ciudad y 
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su cercanía con el paciente se establece a través de las múltiples llamadas que recibes como médico tratan-
te…? ¿Quién no ha tenido que atender a un séquito de acompañantes del paciente, no siempre facilitadores, 
para tener que explicarles la situación de gravedad una y otra vez? Lo complejo de la situación creada al ca-
talogar a alguien como VIP no es el hecho mismo de que en mérito lo sea, sino que, al menos filosóficamen-
te hablando, todos los pacientes debiesen ser considerados de igual forma en el enfrentamiento de los pro-
blemas que lo aquejan y en la toma de decisiones que eso conlleva. En este mismo sentido, el que alguien 
sea designado como VIP puede exponer al médico y al resto de su equipo a una vulnerabilidad, generando 
burnout, o a una tensión innecesaria con el paciente y su entorno. El espectro es amplio e inclusive con es-
tos pacientes se cometen a veces más errores, conformando el cuadro de un síndrome del recomendado3.

A su vez como dice Reyes2 es irreal proponer a un médico, y al personal que lo acompaña, que sienta lo mis-
mo si le advierten que en el consultorio o en una habitación dada lo espera el Director del Hospital o el 
Presidente del Consejo de Administración o inclusive su propio Jefe de Servicio. Y que, a continuación, ac-
túe como si no hubiese sentido diferencia alguna.

Parece dudosamente ético proponer que no reaccione de modo especial si el paciente por atender es un mé-
dico, o un familiar cercano de un médico quien, a su vez, espera tener acceso directo y personalizado a la 
información clínica pertinente. Ya durante mi Residencia de Clínica Médica, advertí que los médicos del 
Hospital que no me conocían mostraban una deferencia especial al atender a mis familiares cercanos. He 
sido atendido de una manera insuperable por compañeros del Servicio u otros especialistas del Hospital, 
como paciente. 

En estas situaciones y actitudes algo pudo tener que ver un par de frases de un documento que se mantiene 
vigente dos mil cuatrocientos años después de su génesis: “… A aquel que me enseñó este arte, lo estimaré lo 
mismo que a mis padres; […] Consideraré su descendencia como hermanos míos,…”. La ansiedad inevitable 
en la condición de paciente, o familiar cercano de un paciente, la sentimos los médicos como todo paciente, 
tal vez muchas veces con mayor intensidad, sobre todo si enfrentamos la posibilidad de un pronóstico som-
brío. En esas situaciones nos parece que tenemos un derecho natural a recibir un trato particular, un trato 
VIP. Los médicos deben conducirse de “buena forma, de la mejor forma”, pero no creo que deban hacerlo 
“de la misma forma”, ya que un paciente VIP es un paciente diferente. Siempre debemos procurar evitar caer 
en el síndrome del recomendado. Además, querámoslo o no, algún día seremos pacientes VIP.

Dr. Pablo Young
Médico de planta,  Servicio de Clínica Médica, Hospital Británico, Buenos Aires, Argentina
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